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instruction administrative 422 du PCT) 



Date d*expedrtion (jour/mois/annee) 
24janvier 2001 (24.01.01) 



Ref6rence du dossier du deposant ou du mandataire 
AUTOVAN 



Expediteur: le BUREAU INTERNATIONAL 



Destinataire: 



BONNEAU, Gerard 

Cabinet Bonneau 

Les Taissounieres HB3 

1681. Route des Dolines 
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NOTIFICATION IMPORTANTE 



Demande intemationale no 

PCT/FROO/00579 



Date du depot international (jour/mois/annee) 

09 mars 2000 (09.03.00) 



1. Les renseignements suivants etaient enregistres en ce qui concerne: 

inventeur X le nnandataire le representant comnnun 



I I le deposant 



Norn et adresse 

BONNEAU, Gerard 
Cabinet Bonneau 
7, avenue Gazan 
F-06600 Antibes 
FRANCE 


Nationality (nom de I'Etat} 


Domicile (nom de I'Etat) 


no de telephone 
04 93 34 84 1 1 


no det6l6copieur 
04 93 34 84 16 


no de tel6imprimeur 


2. Le Bureau international notifie au deposant que le changement indiqu6 ci-aprds a et6 enregistr6 en c 
I 1 la personne Q le nom X I'adresse Q la natlonalit6 [ 


e qui concerne: 
I le domicile 


Nom et adresse 

BONNEAU, Gerard 

Cabinet Bonneau 

Les Taissounieres HB3 

1681, Route des Dolines 

F-06560 Sophia Antipolis 

FRANCE 


Nationality (nom de TEtat) 


Domicile (nom de I'Etat) 


no de telephone 
04 93 00 02 66 


no de t6lecopieur 
04 93 00 06 95 


no de teleimprimeur 



3. Observations complementaires, le cas echeant: 



4. Une copie de cette notification a ete envoyee; 
[ X| a {'office r6cepteur 

I [ a ('administration chargee de la recherche Internationale 



I [ aux offices design6s concern6s 
I X| aux offices 6lus concern6s 
[~X] a I'administration chargee de I'examen preliminaire international autre destinataire: 



Bureau international de I'OMPI 
34, chemin des Colombettes 
1211 Geneve 20, Suisse 



no detelecopieur (41-22) 740.14.35 



Fonctionnaire autorise: 

Kari Huynh-Khuong 

no de telephone (41 -22) 338.83.38 ^^^^ 
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NOTIFICATION D'ELECTION 

(regie 61.2 du PCT) 



Date d'expedition (jour/mois/annee) 

23 octobre 2000(23.10.00) 



Demande Internationale no 

PCT/FROO/00579 



Date du depot international (jour/mois/annee) 
09 mars 2000 (09.03.00) 



Destinataif e: 




Assistant Commissioner for Patents 




United States Patent and Trademark 




Office 




Box PCT 




Washington, D.C.20231 




ETATS-UNIS D'AMERIQUE 




en sa qualite d'office elu 





Reference du dossier du deposant ou du mandataire 

AUTOVAN 



Date de priorite (jour/mois/annee) 

09 mars 1999 (09.03.99) 



Deposant 

COLIN, Bruno etc 



1 . L'office designe est avise de son election qui a ete faite: 

Xl dans la demande d'examen preliminaire international presentee a I'administration chargee de I'examen preliminaire 



international le: 



11 aout2000 (11.08.00) 



I I dans une declaration visant une election ulterieure deposee aupres du Bureau international le: 



2. L'election 



[x\ a ete faite 

[ I n'a pas ete faite 



avant I'expiration d'un delai de 19 mois a compter de la date de priorite ou, lorsque la regie 32 s'applique, dans le delai vise 
a la regie 32.2b). 



Bureau international de I'DMPI 
34, chemin des Colombettes 
1211 Geneve 20, Suisse 



nodetelecopieur: (41-22) 740.14.35 



Fonctionnaire autorise 

Christelle Croci 
no de telephone: (41-22)338.83.38 



Formulaire PCT/IB/331 (juillet 1992) 
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INTERNATIONAI. SEARCH REPORT 



Into onal Application No 

PCT/FR 00/00579 



A- CLASSiFICATlON OF SUBJECT MATTER 

IPC 7 ... B01L3/00 



Acoondlng to International Patent Clasatftcatton (IPC) or to both nattonal dasaiftcation and IPC 



B. FIELDS SEARCHED 



MInfrntim documentation aearched (daesffication systeoi followed by ciaasification symbols) 

IPC 7 BOIL 



Documentation searched other than minimum documentation to the e)clent that aoch documents are included in the fields 



aearched 



Electronic data base consutted during the intemationai search (name of data base and. where practical, search terms used) 



C. DOCUMEWTS CONSIDERED TO BE RELEVAlSTT 



Category 



Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant pasaagee 



Relevant to daim No. 



EP 0 803 288 A (KYOTO DAIICHI KAGAKU KK) 

29 October 1997 (1997-10-29) 

cited in the application 

abstract; figures 3-5,12 

column 15, line 5 -column 16, line 5 

column 16, line 33 -column 17, line 33 

column 25, line 40 -column 26, line 36 

EP 0 674 009 A (BECTON DICKINSON CO) 

27 September 1995 (1995-09-27) 

cited in the application 

abstract; figures 1-5 

column 2, line 19 -column 2, line 39 

column 3, line 54 -column 13, line 34 



I, 2,4-6, 

II, 12 



1.2,11, 
12 



m 



Further documents are listed in the continuation of box C. 



Patent family n»ember& are Hated in annex. 



Special categoriee of cited documents : 

■A' document defining the general state of the art which is not 
con§ki»nd to to of pMitiouiar nievanom 

•E' oariler documerrt but pubiiahed on or after the Intemationai 
filing date 

'L' document which may throw doubts on priority ciaim(s) or 
wWdi is cited to establish the publication dale of another 
citation or other special reason (as specified) 

•C document nsferring to an oral cfisclosure, use, exhibition or 
other meana 

'P* document publiahed prior to the International filing date but 
later ttian the priority date dalmed 



T later document published after the international filing date 
or priority date and not in conflict with the application but 
cited to ur>deratand the porjqpie or theory underlying the 
Invention 

'X' document of particular relevar>ce; the claimed Invention 
cannot be considersd novel or cannot be considered to 
Involve an Inventive step when the document Is taken alone 

"Y* document of particular relevarx»; the claimed Invention 

cannot be considered to invofve an inventive step when the 
document is combined with one or mora other such docu- 
ments, such combination being obvious to a person sldlled 
in the art. 

document member of the same patent family 



Date of the actual comptetlon of the intemationai search 



11 May 2000 



Date of mailing of the intemationai search report 

18/05/2000 



Name and mailing address of the ISA 

European Patent Office, P.B. 5818 PatenUaan 2 
NL - 2280 HV Rijswijic 
Tel. (+01-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo ni. 
Fax: (+31-70) 340-3016 



Authorized officer 



Runser, C 
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TRAITE DE COOPERATION EN MATIERE DE BREVETS 

RAPPORT D'EXAMEN PRELIMINAIRE INTERN^|il§RAr 

(article 36 et regie 70 du PCT) 




Reference du dossier du deposant ou du 
mandataire 

AUTOVAN 



Demande internationale n° 
PCT/FROO/00579 



voir la notification de transmission du rapport d'exannen 
POUR SUITE A DONNER preliminaire international (formulaire PCT/IPEA/416) 



Date du depot international (jour/mois/annee) 
09/03/2000 



Date de priorite (Jour/mois/annee) 
09/03/1 999 



Classification internationale des brevets (CIB) ou a la fois classification nationale et CIB 
B01L3/00 



Deposant 

BIOMERIEUX S.A. et al. 



1- Le present rapport d'examen preliminaire international, etabli par radministaration charge! 
international, est transnnis au deposant confornnement a I'article 36. 



2. Ce RAPPORT comprend 5 feuilles, y connpris la presente feuille de couverture. 



:minaire 



S II est acconnpagne d'ANNEXES, c'est-a-dire de feuilles de la description, des revendications ou des dessins qui ont 
ete modifiees et qui servent de base au present rapport ou de feuilles contenant des rectifications faites aupres de 
Tadministration chargee de I'exannen preliminaire international (voir la regie 70.16 et {'instruction 607 des Instructions 
administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent 4 feuilles. 



3. Le present rapport contient des indications relatives aux points suivants: 



Base du rapport 
Priorite 

Absence de formulation d'oplnion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrielle 

Absence d'unite de I'invention 

Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

Certains documents cites 

Irregularites dans la demande internationale 

Observations relatives a la demande internationale 



II 


□ 


III 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 





Date de presentation de la demande d'examen preliminaire 
internationale 

11/08/2000 


Date d'achevement du present rapport 
19.06.2001 


Nom et adresse postate de ('administration chargee de 
I'examen preliminaire international: 

^ Office europeen des brevets 
/Sft D-80298 Munich 

a:^^ Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Fonctionnaire autorise .--TinTr--^ 
Haderlein, A (| ^) |) 

N° de telephone +49 89 2399 2095 \^:i>o«j^ 



Formulaire PCT/IPEA/409 (feuille de couverture) (janvier 1994) 



RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande internationale n° PCT/FROO/00579 



I. Base du rapport 

1 . En ce qui concerne les elements de la demande internationale (les feuil/es de remplacement qui ont ete remises 
a I'office recepteur en reponse a une invitation faite conformement a i'articie 14 sont considerees dans le present 
rapport comme "initialement deposees" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu'elles ne contiennent 
pas de modifications (regies 70, 16 et 70. 17)): 

Description, pages: 

1,2,4-16 version initiale 

3 re9ue(s) le 13/03/2001 avec la lettre du 13/03/2001 

Revendications, N"*: 

1-12 regue(s) le 13/03/2001 avecia lettre du 13/03/2001 

Dessins, feuilles: 

1/3-3/3 version initiale 

2. En ce qui concerne la langue, tous les elements indiques ci-dessus etaient a la disposition de I'administratlon ou 
lui ont ete remis dans la langue dans laquelle la demande internationale a ete deposee, sauf indication contraire 
donnee sous ce point. 

Ces elements etaient a la disposition de I'administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: , qui est : 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationale (selon la regie 23.1(b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire internationale (selon la regie 55.2 ou 
55.3). 

3. En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide amines divuiguees dans la demande 
internationale (le cas echeant), I'examen preliminaire internationale a ete effectue sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande internationale, sous forme ecrite. 

□ depose avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme ecrite. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que deposee, a ete fournie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques a 
celles du listages des sequences Presente par ecrit, a ete fournie. 
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4. Les modifications ont entraine I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications, : 

□ des dessins, feuilles : 

5. □ Le present rapport a ete formule abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont ete considerees 

comme allant au-dela de I'expose de I'invention tel qu'il a ete depose, comme il est indique ci-apres (regie 
70.2(c)) : 

(Toute feuille de remplacement comportant des modifications de cette nature doit etre indiquee au point 1 et 
annexee au present rapport) 

6. Observations complementaires, le cas echeant : 



V. Declaration motivee selon I'article 35(2) quant a fa nouveaute, I'activite inventive et la posslbilite 
d'application industrielle; citations et explications a I'appul de cette declaration 

1 . Declaration 

Nouveaute Oui : Revendications 

Non : Revendications 

Activite inventive Oui : Revendications 

Non : Revendications 

Possibilite d'application industrielle Oui : Revendications 

Non : Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 



VIII. Observations relatives a la demande internationale 

Les observations sutvantes sont faites au sujet de la clarte des revendications, de la description et des dessins 
et de la question de savoir si les revendications se fondent entierement sur la description : 
voir feuille separee 



2.6-8,11,12 
1,3-5,9,10 

2,6-8,11,12 
1-12 



Formulaire PCT/IPEA/409 (cadres l-VIII, feuille 2) (juillet 1998) 



RAPPORT D'EXAMEN Demande internationale PCT/FROO/00579 

PRELIMINAIRE INTERNATIONAL - FEUILLE SEPAREE 



Concernant les points VIII et V 

1 . Clarte des revendications 

Les revendications ne sont pas claires (article 6 PCT) pour les raisons suivantes. 

1.1 Des expressions telles que "est stoppe", "atteint", "deplace" et "apres avoir rempli" 
sont toutes des etapes d'un precede ce qui laisse planer un doute quant a la 
categorie de la revendication [categorie de la revendication - cf. les Directives 
PCT, C-lll-3.1]. 

1.2 La revendication 1 se lit comme suit : "Dispositif [apte a positionner] un echantillon 
liquide, deplace par une variation de pression entre une entree et une sortie [...]" 
Par consequent, il n'est pas clair si I'entree et la sortie representent des 
caracteristiques structurelles de I'objet de la revendication [definition de 
caracteristiques structurelles par leurfonction - les Directives PCT, C-lll-4.8a]. 

1.3 Les expressions "est stoppe automatiquement" et "n'est plus present au niveau du 
point d'intersection entre une derivation et ladite entree" dans la revendication 
independante 10 sont peu claires. En effet, il semble que le probleme a resoudre 
par I'objet de cette revendication est une localisation tres precise d'une quantite 
precise de liquide transfere (p. 3, 2ieme para.). Toutefois, les expressions citees 
ci-dessus n'expriment que le resultat que Ton desire obtenir (voir les Directives 
PCT, C-lll-4.7). Par consequent, la revendication ne satisfait pas aux conditions 
de I'art. 6 PCT. 

2. Nouveaute 

2.1 Dans la mesure ou la revendication 1 peut etre connprise, son objet n'est pas 
nouveau en vue du document D1 : EP-A-0 803 288 (voir particulierement la mise 
en oeuvre a la figure 7) (article 33(2) PCT). En effet, la carte selon D1 (fig. 7) 
comprend les memes caracteristiques structurelles que la revendication 1 telles 
que le recipient (3), I'entree (2a), la sortie (2b), la derivation (6) et la canalisation. 
En fait, la canalisation representee par les deux ensembles 2a/3/2b est apte a 
evacuer le surplus de I'echantillon. 

2.2 Par ailleurs, les revendications dependantes 3 a 5 et 9 ne semblent pas contenir 
de caracteristiques pouvant rendre Tobjet de la revendication 1 nouveau par 
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rapport a I'art anterieur. 

2.3 Dans la mesure ou la revendication 10 peut etre comprise et compte tenu de 
robjection soulevee au point 1.3 supra, I'objet de cette revendication n'est pas 
nouveau par rapport a I'art anterieur le plus proche represents par le document 
D1. 

3. Activite inventive 

En vue des objections concernant la clarte soulevees ci-dessus, I'objet des 
revendications dependantes 2, 6 a 8, 11 et 12 n'implique pas d'activite inventive 
(art. 33(3) PCT). 
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La demande de brevet EP'A'0,803.288 propose, .^elon un mode de realisation 
prescnie, d'isoler umt quantife predeterminee dc iiquide afin d'effeciuer ulterieuremeni 
urn analyse, Ceite formation d'un aliquote est realise par I 'iniermediaire de canaux da 
differenls diametres ei de compartiment de reception de raliqunte et d'un surplus du 
5 Iiquide dont le wlume doit etre determine, 

J. a presente invention pcrmct selon son procede d'effcctucr cc type d'aliquote 
mais die peut le fairc: en scric voire en derivation 5tur plusiuurs compartiments- De plus, 
le dispositif scion T invention permet une localisation tres precise d'une quantiie precise 
dc Iiquide Iransfer^, Ceci est particulieremeni inieressant dans dcs cartes d*analyse 
10 biologique comprcnaat cn leur sein des micro-volumes dc liquidcs a transferer. 

C'onform^ment a la presente invention, le dispositif permet lors du deplaccmcnt 
d'une quantitc de Iiquide de connaitre sa position exacte dans un ensemble de canaux 
situc dans un appareil permeuant de mencr au moins une reaction biologique. 

A cet cffet, la presente invention conceme un dispositif dc positionncment d'un 
echantillon Iiquide, deplucc par une variation dc prcssion cntre une entree et une sortie, 
un recipient reliant I'cntrcc et la sortie, caracterise par le fail que rechantillon est 
stoppe automariquennient dans son deplacemeni des que ledit echantillon, aprcs avoir 
rempli le recipient alteint le point d'intcrscction cntre unc derivation et ladite sortie, la 
20 derivation reliant dircctcmcnt ladite entree avec la sortie. 

Dans ce cas de figure^ la derivalion est reli6e k une entree d'un aulre recipient, et 
ic nombre de recipients montc en scrie est au moins cgal a deux, 

Le rcmplissagc d*un recipient s*effectue a Taide de la gravite. 
Les variations de pression utilisees dans ce dispositif sont faiblcs, commc par 
25 cxemple inferieure a 300 millibars et avantageusement inferieure a 100 millibars pour 
deplacer les liquides ce qui presente de nombreux avantages en terme de mise en 
ocuvrc. Ainsi, Ic cout du dispositif de pompage pour assurer la variation de pression est 
rcduit, les conlraintts sur les materiaux ou compnsants cn terme dc precision dc 
dimcnsionnement tcriue a la prcssion, precision dcs assemblages sont diminuccs cc qui 
30 permet des reducti<inj'. dcs couts notables, 

I/fi derivation est d'une section transvcrsale inferieure a la section transversalc 
dc Tcntrcc ct/ou dc la sortie sur tout ou partLc dc sa longueur. 
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REVENDICATIONS 

1. Dispositif de positionnement (31) d'un echantiHon liquldc (2). deplace par 
une variation de pression enire una entree (33) ot unc sortie (34). un recipient (35) 
reliant I'entree (33) et la sortie (34). caractcrisc oar 1. f.H rechantillon (2) est 
siopp6 auic,maliqucnr.ent dans son dcplacement des que ledit echantillon <2). apres avoir 
rempli le recipient (35). attcint le point d' intersection enire une derivation (36 ct 37) ct 
laditc sortie (34). ia derivation (36 et 37) mliant directement ladite entree (33) avcc la 
-sortie (34). ct qu'une canalisation (57) evacue le surplus dc I'cchantillon (2). 



2. Dispositif. selon la revendication 1 . caracterise narie g ,.. Ia derivation (6, 
16. 26 ou 36 et 37) est reliee ^ une entree (3. 13. 23 ou 33) d'un autre recipient (5. 15, 
25 C.U 35). et que le nombre de recipients (5. 15. 25 ef/ou 35) monie en s6rie est au 

15 moins egal a deux. 

3. Dispositif, selon Tune quelconque des revendicalions I ou 2. caracteri se par 
^ "^'^ ^^-^-^n (6. 16. 26 ou 36 et 37) est d'une section transversalcTnfcricurc a 
la section transvcrsalc de I'cntrcc (3. 13, 23 ou 33) et/ou de la sortie (4, 14; 24 0^3^^^ 

20 sur tout ou partio de 5.a longueur. 

4. Di.spo.sitif, scion I'unc qudconquc des rcvcndications 1 a 3. caractcrise car I. 
.fait.g,ue le recipient (5. 15 ou 25) est constitue par un canal d'un diametre sensiblement 
idcntique au diametre: de I'entrec (3. 13 ou 23) ct/ou dc la sortie (4. 14 ou 24). 

25 

5. Dispositif. selon I'une quelconque des revendications 1 a 3. paracierise fiarje 
fait^ le recipient (35) est constitue par un compartimcnt dont la section est 
sup6rieure au diametre de I'eniree (33) ei/ou de la sortie (34). 

6. Di.spo.sitif. scion Tunc quelconque des revendication.. 1 k 5. caractcri.sc nar 
lliL^un moyen (18, 28 ou 38). permettant dc casscr Ics builcs que I'cchantillon 
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liquide (2) pourrait creer, est present cntre Tenlree (13, 23 ou 33) et la dcrivaticjn (16, 
26 ou 36 et 37), 

7. Disposilif, salon la rcvcndicaiion 6, caractcrise pa r l e fait que Ic moyen (18, 
5 28 ou 38), pcrmeliani de casscr Ics hulles. est constituc d'un canal de section 
iransversale strictcmcnt superieure a la section transversale de la derivation (16, 26 ou 
36 ct37). 

8- Dispositif. scion Tune quelconquc dcs rcvcndications 1 a 7, caracterise par le 
10 fail que chaque canal, constituani Tenlree (3, 13, 23 ou 33) el/ou la sortie (4, 14, 24 ou 
34) ei/ou chaque recipient (5, 15, 25 ou 35), est parcouru longitudinalement, en tout ou 
partic* par au moins un moyen de drainage (39) de I'echantillon liquide (2). 

9. Dispositif, scion I'une quelconque des revendications 1^8, caract erise par le 
15 fait qu 'au moins un <les recipients (5, 15, 25 ou 35) est associe a un volume tampon, 

10- Procedc d*utilisation d'un dispositif, selon Tunc quelconque des 
rcvcndications 1 a 9, dans lequel au moins deux recipients sont montes en seric scion 
les caracteristiqucs suivantes : disposilif de positionnemcnt (1, 11 ou 21) d'un 

20 cchantilkin liquide (2), deplacc par unc variation de pression entre une entree (3, 13 ou 
23) et une sorlie (4, 14 ou 24), un recipient (5. 15 ou 25) reliant Tentxee (3, 13 ou 23) et 
la sortie (4. 14 ou 24), caracterise par le fait que rcchantillon (2) est stoppe 
auiomatiquement dans son dcplacement des que ledit echantillon (2) est present dans le 
recipient, ct n'esL plus present au niveau du point d' intersection entre une derivation (6, 

25 16 ou 26) et ladite entree (3, 13 ou 23), la derivation (6, 16 ou 26) reliant directement 
Tcnirte (3, 13 ou 23) avoc ladilc sorlie (4, 14 ou 24). le volume de chaque recipient est 
calcule en fonction de la repartition que Ton souhaite obtenir pour chaque chainc de 
reaction en relation avec au moins un rccipieni. 

30 11. Procede, selon la revendication 10, caracterise en ce que le volume de tous 

les recipients est idcntique. 
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12. Precede , selon I'une quclconque dcs revendications ]0 et 11. caracLerisc cn 
t;e que Ic remplissage d'unc recipient (5, 15, 25 "u 35) s'cffeciue par gravitc. 
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d'appiication industrielte 
Absence d'unite de I'invention 

Declaration motivee selon la regie 66.2(a)(ii) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibiltte 
d'appiication industrielle; citations et explications h I'appui de cette declaration 



Observations relatives k la demande internationale 

3. Le deposant est Invite a repondre k la presente opinion. 

Quand? Voir le d6lai indiqu^ plus haut. Le d6posant peut, avant I'expiration de ce ddlai, en demander la prorogation k 
radministration charg6e de Texamen pr6liminaire international (voir la r^gle 66.2. d). 

Comment? En pr6sentant une r6ponse par 6crit, acompagnde le cas 6ch6ant, de modifications, conform6ment k la r^gle 66.3. 
Pour la forme et la langue des modifications, voir les regies 66.8 et 66.9, 

En outre: Pour une possibility additionnelle de presenter des modifications, voir la r6gle 66.4. 

Pour I'obligation faite k I'examinateur de prendre en consideration des modifications ou des arguments, voir la r6gle 66.4 bis. 
Pour une communication officieuse avec I'examinateur, voir la r^gle 66.6. 

En {'absence de reponse, le rapport d'examen preliminaire international sera 6tabli sur la base de la pr6sente opinion. 

4. La date limite d'6tablissement du rapport d'examen 

pr6liminaire international conform6ment k la r6gle 69.2 est le: 09/07/2001 . 
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Formulaire PCT/I PEA/408 (feuille de titre) Qanvier 1994) 



OPINION ECRITE 



Demande internationale n'^ PCT/FROO/00579 



I. Base de Topinion 

1 . Cette opinion a ete redig^e sur la base des elements ci-apr6s {les feui/les de remplacement qui ont ete remises a 
I'office recepteur en reponse ^ une invitation faite conformement a /'article 14 sont considerees, dans la presente 
opinion, comme "initialement depos4es".) : 
Description, pages: 

1-16 version initiale 

Revendications, N"*: 

1-12 version initiale 

Dessins, feuilles: 

1/3-3/3 version initiale 



2. En ce qui concerne la langue, tous les elements indiques ci-dessus etaient a la disposition de I'administration ou 
lui ont 6te remis dans la langue dans laquelle la demande internationale a 6t6 d^posee, sauf indication contraire 
donn^e sous ce point. 

Ces elements etaient a la disposition de I'administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: , qui est : 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche internationale (selon la regie 23.1 (b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire internationale (selon la reqle 55 2 ou 
55.3). 

3. En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide amines divulguees dans ia demande 
internationale (!e cas 6ch6ant), I'examen preliminaire internationale a §te effectu^ sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande internationale, sous forme 6crite. 

□ depose avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordlnateur. 

□ remis ult^rieurement ^ I'administration, sous forme 6crite. 

□ remis ult^rieurement a I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle le listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que d^posee, a 6te fournie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques a 
celles du llstages des sequences Presente par ecrit, a ete fournie. 

4. Les modifications ont entram6 I'annulation : 
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□ de la description, pages : 

□ des revendications, : 

□ des dessins, feuilles : 

5. □ Le present rapport a 6te formula abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont 6\e considerees 

comme allant au-del^ de I'expos^ de I'invention tel qu'il a ete depose, connme II est indique ci-apres (regie 
70.2(c)) : 

(Touts feuille de remplacement comportant des modifications de cette nature doit etre indiquee au point 1 at 
annexee au present rapport) 

6. Observations complementaires, le cas 6ch6ant : 



V. Declaration motivee selon la regie 66.2(a)(ii) quant a la nouveaute, Tactivite inventive et la possibiiite 
d'appilcation industrieiie; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1. Declaration 

Nouveaut§ (N) Revendications 1,3-6,10 : Non 

Activity inventive (IS) Revendications 

Possibility d'appilcation industrieiie (lA) Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 



VIII. Observations relatives a la demande internationale 

Les observations suivantes sont faites au sujet de la clart6 des revendications, de la description et des dessins 
et de la question de savoir si les revendications se fondent enti^rement sur la description : 
voir feuille separee 
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FEUILLE SEPAREE 



Demande internationale n° PCT/FROO/00579 



Concernant le point VIII 

1. Clarte des revendications 

Les revendications ne sont pas claires (article 6 PCT) les raisons en etant les 
suivantes. 

1.1 La partie caracterisante de la revendication 1 ne comporte pas de caracteristiques 
structurelles. Des expressions telles que "est stoppe", "atteint", "deplace" et 
"apres avoir rempli" sont toutes des etapes d'un precede ce qui laisse planer un 
doute quant a la categorie de la revendication [categorie de la revendication - cf. 
les Directives, C-lll-3.1]. 

La revendication independante 1 1 est egalement peu claire : s'agit-il d'un procede 
ou d'une utilisation ? [categorie de la revendication - cf. les Directives, C-lll-3.1]. 

1.2 La revendication 1 se lit comme suit : "Dispositif [apte a positionner] un echantillon 
liquide, deplace par une variation de pression entre une entree et une sortie [...]" 
Par consequent, il n'est pas claire si I'entree et la sortie representent des 
caracteristiques structurelles de I'objet de la revendication [definition de 
caracteristiques structurelles par leur fonction - les Directives, C-lll-4.8a]. 

Une objection sinnilaire est levee par rapport aux expressions "le remplissage d'un 
recipient s*effectue par gravite" (revendication 3) et "moyen permettant de casser 
les bulles" (revendication 7). La definition de I'objet de ces revendications par des 
caracteristiques structurelles semble possible [definition de caracteristiques 
structurelles par leur fonction - les Directives, C-lll-4.8a]. 

Concernant le point V 

1 . Nouveaute 

1.1 En autant que la revendication 1 puisse etre comprise, son objet ne differe en rien 
du procede/dispositif decrit dans le document D1 : EP-A-0 803 288(voir 
particulierement la mise en oeuvre a la figure 5) (article 33(2) PCT). Par ailleurs, 
les revendications dependantes 3 a 6 et 10 ne semblent pas contenir de 
caracteristiques pouvant rendre I'objet de la revendication 1 nouveau par rapport 
a I'art anterieur. 
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2. Remarques 

II n'est actuellement pas possible de savoir si I'objet d'une quelconque des 
revendications 2 et 7 a 9 ou des revendications 11 et 12 ou une autre partie de la 
demande pourraient servir de base a une nouvelle revendication susceptible 
d'etre admissible. Toutefois, si certains elements lui apparaissent brevetables, le 
demandeur est prie de justifier son point de vue en indiquant dans sa reponse 
toute difference par rapport a I'etat de la technique et en precisant importance 
qu'elle revet. II conviendrait egalement, compte tenu des dispositions enoncees a 
la regie 6.3 (b) PCT, de deposer une revendication independante dans laquelle 
figureraient ces elements particuliers. 
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(article 18 et r^les 43 et 44 du PCT) 



R^f^rence du dossier du d^posant ou 
du mandataire 

AUTOVAN 


POUR SUITE v^'i* ^ notification de transmission du rapport de recherche International 
(fbrnnulaire PCT/ISA/220) et, le cas dch^nt, le point 5 d-apr^s 

A DONNER 


Demande Intematlortale n° 
PCT/FR 00/00579 


Date du d^p6t lntennational(/our//no/9/a/7n^> 

09/03/2000 


(Date de priority (la plus andenne) 
Qour/rnols/ann^e) 

09/03/1999 


D^posant 

BIOMERIEUX S.A. et al . 



Le present rapport de recherche Intsnrttitionale, ^tabll par Tadmlnlstratton chargde de la recherche Inlemattonale, est tiwsmis au 
d^posant confbrm^ment k rartlde 18. Une copie en est trarYsmlse au Bureau Intsnnational. 

Ce rapport de recherche Internationale comprend 3 feullles. 

PC] II est aussi aooompagn^ d'une cople de cheque document relattf h. r^tat de la technique qui y est dtd. 



1 . Base du rapport 

a. En ce qui concerne la langue, la recherche Internationale a dtd affectum sur la t>ase de la demande Intennationale dans la 
langue dans laquelle elle a ^td d^pos^, sauf Indication contraire donn^ sous le mdme point 

I I la recherxitie Intemattonale a eftectu6e sur la base d'une traduction de la demande Internationale remise k I'admlnlslration. 

b. En ce qui concerne lee s^enoes de nudtetides ou d'addee amines dtvulgudes dans la demande Internationale (le cas ^h^nt), 
la recherche Internationale a 6t6 effectu^ sur la base du llstage des sequences : 
[ I contenu dans la demande Internationale, sous forme dcrlte. 

d^pos^ avec la demande Internationale, sous forme ddchtffrable par ordlnateur. 

remis utt^eurement h Tadmlnlstration, sous fonne ^crtte. 

remls utt^eurement k I'admlnlslraUon, sous forme d^chlfTrable par ordlnateur. 



□ 
□ 
□ 
□ 

□ 



La dddaraUon, selon laquelle le llstage des s^ences prdsentd par tolt et fouml ult^rleurement ne vas pas au-<lel^ de la 
divulgation falte dans la demande telle que ddpos^, a dtd foumle. 

La dddaratton, selon laquelle les Intbrniations enregtetrdes sous forme ddchlffrable par ordlnateur sont Wentiques k celles 
du llstage des sequences pr^ntd par dcrtt, a 6td foumle. 



2. 
3. 



I I II a M estlm^ que certaines revendications ne pouvaient pas faire I'objet d'une recherche (voir le cadre I). 
I I II y a absence d'unit^ de Tinvention (voir le cadre II). 

En ce qui concenne le tKre, 

pr| le texte est approuvd tei qu'll a ^t^ remls par le d^posant 

I I Le texte a ^td 4tabll par radmlnlsti^tion et a la teneur sutvante: 



En ce qui concenne I'abr^, 

[Y^ le texte est approuvd tel qu'll a 4t6 remls par le d^posant 

I — I le texte (reprodult dans le cadre 111) a 6td ^tabll par I'admlnlstration conformdment k la r^le 38.2b). Le ddposant peut 

I I presenter des observations k {'administration dans un d^lal d'un mds k compter de la date d'expddltion du present rapport 

de recherch Internationale. 
La figure des dessin k pubiler avec Tabr^gd est la Rgure n"* & 

Esugg6r6e par le d^posant. ("1 Aucune des figures 

— ^ K k™- I — J ri'est&publl r. 

I I parce que le d^posant n'a pas sugg^rd d figure. 

r~| parce que cette figure caractdrlse mieux I'lnvention, 
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ian<to lnitomation«Je No 

PCT/FR 00/00579 



A. CLASSEMENT DE UOBJET DE LA DEMANDE 

CIB 7 B01L3/00 



Seton la classfflcatton Internationale des brevets (CIB) ou A te tote seton te dassfflcaflon Rationale et la CIB 



B. DOMA1NE3 SUR LESQUELS LA RECHERCHE A PORTE 



Documentalton minlmale oonsultde (systdme de dassmcaUon suM des 8yiTt>oles de dassement) 

CIB 7 BOIL 



Documentation consultde autre que la documentation minlmale dans la mesure oil ces documents rel^ent des domalnes sur lesquela a portd la recherche 



Base de donn^ 4tectronlque consultde au coure de la recherche Internationale (nom de la t>ase de donn^* et si rdaUsable. termes de recherche utiUsde) 



C. DOCUIIEhrrS CONSIDERES COMME PERHNErnS 



CaMgorie*' 


Identtncatlon des documerrts citds, avec. le cas 6ch6ant I'lndlcatton des passages pertinents 


no. des reverKllcatkms v\s6es 


A 


EP 0 803 288 A (KYOTO DAIICHI KAGAKU KK) 


1,2,4-6, 




29 octobre 1997 (1997-10-29) 


11,12 




cite dans la demande 






abrege; figures 3-5,12 






colonne 15, llgne 5 -colonne 16, llgne 5 






colonne 16, Hgne 33 -colonne 17, llgne 33 






colonne 25, llgne 40 -colonne 26, llgne 36 




A 


EP 0 674 009 A (BECTON DICKINSON CO) 


1,2,11, 




27 septembre 1995 (1995-09-27) 


12 




cite dans la demande 






abrege; figures 1-5 






colonne 2, llgne 19 -colonne 2, Hgne 39 






colonne 3, llgne 54 -colonne 13, llgne 34 











m 



Voir la suite du cadre C pour la fin de la llste des documents 



ID 



Lea documents de families de brevets sorrt Indlqu^s en annexe 



Calories ap^dales de documents cttds: 

"A' document ddftnlssant g^ndral de la technique, non 

oonsiddrd comme partlcull^ment perUnent 
'E' document ant6rleur, mals pit>M k la date de d^t International 

ou aprto cette date 
'L* document pouvant Jeter un doute sur une revendlcatlon de 

pdorttd ou cUM pour d6termlr>er la date de pLt)llcatlon cf une 

autre dtadon ou pour une ralson sp^lale (telle qu'lrxjiqude) 
"O' document se rdf^rant ^ une divulgation orale, k un usage, k 

une exposition ou tous autres moyens 

"P' document piiilld avant la date de 66p6t International, mals 
postdrleurement k la date de priority revendlqu^ 



T' document ultdrieur pubUd aprto la date de ddp6t International ou la 
date de priority et n^appartenenant pas k I'dtat de la 
technique pertinent, mals cltd pour comprendre le pilnc^ 
ou la th^rte oonstttuant la t>ase de rinventlon 

■X" document partlcull6rement pertinent rinven Hon revendlqude ne peut 
dtre conslddrde comme nouvelle ou comme Impllquant une activity 
Inventive par rapport au document conslddrd lsol6ment 

•Y" document partlcull6rement pertinent; rinven tlon revendlqu^ 

ne peut dtre consld6r6e comnr>e Impllquant une activity Inventive 
lorsque le document est associd A un ou ptusleurs autres 
documents de mdme nature, cette comblnalson dtant dvldente 
pour une personne du metier 

document qui fall partle de la mftme famllle de brevets 



Date k laquelle la recherche Intematlor^ale a 4td effectlvement achev^ 

11 mal 2000 


Date cfexpddnion du present rapport de recherche Internationale 

18/05/2000 


Nom et adresae postale de I'admlnlstratlon chargde de la recherche Internationale 
Office Europ6en des Brevets, P.B. 5818 Patentlaan 2 
NL - 2280 HV Rl)8wflk 
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 


Fonctlonnaire autorlsd 

Runser, C 
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C^sute) DOCUMENTS CONSIDERESCOMMEPERTINEhTTS 



Cal6gorie " Identffication des documents citfo, av»e,le cas 6dn6Artt, l*indicaKiondo» passages pertinents 



no. des revendlcatlons vls^es 



EP 0 282 840 A (BECTON DICKINSON CO) 
21 septembre 1988 (1988-09-21) 
abr^ge; figures 6,9 

colonne 6, Hgne 58 -colonne 8, Hgne 29 



1-3,11, 
12 
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date 
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TRAITE DEXOOPERATION EN MATIERETDE BREVETS 
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(article 36 et regie 70 du PCT) 



R6f6rence du dossier du d6posant ou du 
mandataire 

AUTOVAN 


voir la notification de transmission du rapport d'examen 
POUR SUITE A DONNER pr6!iminaire international (formulaire PCT/IPEA/416) 


Demande Internationale n" 
PCT/FROO/00579 


Date' du d6pot international (Jour/mois/ann^e) 
09/03/2000 


Date de priority (jour/mois/ann^e) 
09/03/1 999 


Classification internationale des brevets (CIB) ou h la fois classification nationale et CIB 
B01L3/00 




D6posant 

BIOMERIEUX S.A. et al. 



1 . Le present rapport d'examen pr6liminaire international, etabli par I'administaration chargee de Texamen preilminaire 
international, est transmis au d§posant conformement k I'article 36. 

2. Ce RAPPORT comprend 5 feuilles, y compris la presente feuille de couverture. 

S II est accompagne d'ANNEXES, c'est-a-dire de feuilles de la description, des revendications ou des dessins qui ont 
ete modifiees et qui servent de base au present rapport ou de feuilles contenant des rectifications faites aupres de 
I'adnriinistration chargee de I'examen preliminaire international (voir la regie 70.16 et I'instruction 607 des Instructions 
administratives du PCT). 

Ces annexes comprennent 4 feuilles. 



3. Le present rapport contient des indications relatives aux points suivants: 

I S Base du rapport 
Priority 

Absence de fornnulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrieile 

Absence d'unlte de {'invention 

Declaration motiv6e selon I'article 35(2) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrieile; citations et explications h I'appui de cette declaration 

Certains documents cites 

Irregularites dans la demande internationale 

Observations relatives a la demande Internationale 



II 


□ 


111 


□ 


IV 


□ 


V 




VI 


□ 


VII 


□ 


VIII 





Date de presentation de la demande d'examen preliminaire 
intemationale 

11/08/2000 


Date d'ach^vement du present rapport 
19.06.2001 


Nom et adresse postale de I'administration charg6e de 
I'examen pr6liminaire international: 

1;^ Office europ6en des brevets 

D-80298 Munich 

T6I. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 


Fonctlonnaire autoris6 /^-SSS^C^ 

Haderlein, A (1 M )) 
H"" de telephone +49 89 2399 2095 "--2^2---" 



Fonnulaire PCT/IPEA/409 (feuille de couverture) (janvier 1994) 



RAPPORT D'EXAMEN 
PRELIMINAIRE INTERNATIONAL 



Demande internationale n° PCT/FROO/00579 



I. Base du rapport 

1 . En ce qui concerne les elements de la demande internationale (les feuilles de remplacement qui ont ete remises 
a ('office recepteur en reponse a une invitation faite conformdment a I'artide 14 sont considerees dans ie present 
rapport comme "initialement d^posees" et ne sont pas jointes en annexe au rapport puisqu'eiies ne contiennent 
pas de modifications (rdgles 70. 16 et 70.17)): 

Description, pages: 

1,2,4-16 version initiale 

3 re9ue(s) Ie 13/03/2001 avecia lettre du 13/03/2001 

Revendications, N"*: 

1 -1 2 regue(s) Ie 1 3/03/2001 avec la lettre du 1 3/03/2001 

Dessins, feuilles: 

1/3-3/3 version initiale 



2. En ce qui concerne la langue, tous les elements indiques cl-dessus etaient a la disposition de {'administration ou 
lui ont ete remis dans la langue dans laquelle la demande internationale a ete deposee, sauf indication contraire 
donn§e sous ce point. 

Ces elements etaient a la disposition de I'administration ou lui ont ete remis dans la langue suivante: , qui est : 

□ la langue d'une traduction remise aux fins de la recherche intemationale (selon la regie 23.1 (b)). 

□ la langue de publication de la demande internationale (selon la regie 48.3(b)). 

□ la langue de la traduction remise aux fins de I'examen preliminaire internationale (selon la regie 55.2 ou 
55.3). 

3. En ce qui concerne les sequences de nucleotides ou d'acide amines divulguees dans la demande 
internationale (Ie cas 6ch6ant), I'examen preliminaire internationale a ete effectue sur la base du listage des 
sequences : 

□ contenu dans la demande intemationale, sous forme ecrite. 

□ depose avec la demande internationale, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme ecrite. 

□ remis ulterieurement a I'administration, sous forme dechiffrable par ordinateur. 

□ La declaration, selon laquelle Ie listage des sequences par ecrit et fourni ulterieurement ne va pas au-dela 
de la divulgation faite dans la demande telle que depos6e, a ete fournie. 

□ La declaration, selon laquelle les informations enregistrees sous dechiffrable par ordinateur sont identiques a 
celles du listages des sequences Presents par ecrit, a 6te fournie. 
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4. Les modifications ont entraine I'annulation : 

□ de la description, pages : 

□ des revendications, n°® : 

□ des dessins, feuilles : 

5. □ Le present rapport a 6\6 formula abstraction faite (de certaines) des modifications, qui ont ete considerees 

comme ailant au-del^ de Texpose de rinvention tel qu'il a et6 depose, comme 11 est Indiqu^ ci-apres (re^le 
70.2(c)) : 

(Toute feuHle de remplacement comportant des modifications de cette nature doit etre indiquee au point 1 et 
annex^e au present rapport) 

6. Observations complementaires, le cas echeant : 

V. Declaration motivee selon Tarticle 35(2) quant a la nouveaute, I'actlvite inventive et la possibillte 
d'application Industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1. Declaration 



Nouveaute 


Oui : 


Revendications 


2,6-8,11,12 




Non : 


Revendications 


1,3-5,9,10 


Activite inventive 


Oui : 


Revendications 






Non : 


Revendications 


2,6-8,11,12 


Possibllite d'application industrielle 


Oui : 


Revendications 


1-12 




Non : 


Revendications 





2. Citations et explications 
voir feuille separee 



VIII. Observations relatives a la demande internationale 

Les observations suivantes sont faites au sujet de la clarte des revendications, de la description et des dessins 
et de la question de savoir si les revendications se fondent entlerement sur la description : 
voir feuille separee 
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Concernant les points VIII et V 

1 . Clarte des revendications 

Les revendications ne sont pas claires (article 6 PCT) pour les raisons suivantes. 

1.1 Des expressions telies que "est stoppe", "atteint", "deplace" et "apres avoir rempli" 
sont toutes des etapes d'un precede ce qui laisse planer un doute quant a la 
categorie de la revendication [categorie de la revendication - cf. les Directives 
PCT, C-lll-3.1]. 

1.2 La revendication 1 se lit comme suit : "Dispositif [apte a positionner] un echantillon 
liquide, deplace par une variation de pression entre une entree et une sortie [...]" 
Par consequent, il n'est pas clair si I'entree et la sortie representent des 
caracteristiques structurelles de I'objet de la revendication [definition de 
caracteristiques structurelles par leurfonction - les Directives PCT, C-lll-4.8a]. 

1 .3 Les expressions "est stoppe autonnatiquement" et "n'est plus present au niveau du 
point d'intersection entre une derivation et ladite entree" dans la revendication 
independante 10 sont peu claires. En effet, il semble que le probleme a resoudre 
par I'objet de cette revendication est une localisation tres precise d'une quantite 
precise de liquide transfere (p. 3, 2ieme para.). Toutefois, les expressions citees 
ci-dessus n'expriment que le resultat que Ton desire obtenir (voir les Directives 
PCT, C-lll-4.7). Par consequent, la revendication ne satisfait pas aux conditions 
de I'art. 6 PCT. 

2. Nouveaute 

2.1 Dans la mesure oij la revendication 1 peut etre comprise, son objet n'est pas 
nouveau en vue du docunnent D1 : EP-A-0 803 288 (voir particulierement la mise 
en oeuvre a la figure 7) (article 33(2) PCT). En effet, la carte selon D1 (fig. 7) 
comprend les memes caracteristiques structurelles que la revendication 1 telies 
que le recipient (3), I'entree (2a), la sortie (2b), la derivation (6) et la canalisation. 
En fait, la canalisation representee par les deux ensembles 2a/3/2b est apte a 
evacuer le surplus de I'echantillon. 

2.2 Par ailleurs, les revendications dependantes 3 a 5 et 9 ne semblent pas contenir 
de caracteristiques pouvant rendre I'objet de la revendication 1 nouveau par 



Formulaire PCT/Feuille s6par6e/409 (feuille 1) (OEB-avril 1997) 



RAPPORT D'EXAMEN Demande Internationale n=* PCT/FROO/00579 

PRELIMINAIRE INTERNATIONAL - FEUILLE SEPAREE 



rapport a I'art anterieur. 

2.3 Dans la mesure ou la revendication 10 peut etre comprise et compte tenu de 
I'objection soulevee au point 1 .3 supra, Tobjet de cette revendication n'est pas 
nouveau par rapport a I'art anterieur le plus proche represents par le document 
D1. 

3. Activite inventive 

En vue des objections concernant la clarte soulevees ci-dessus, I'objet des 
revendications dependantes 2, 6 a 8, 1 1 et 12 n'implique pas d'activite inventive 
(art. 33(3) PCT). 
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La demande de brevet EP-A'0,803.288 propose, selon un mode de realisaiion 
presente, d'tsoler une quantite predeterminee dc liquide afin d'effecluer ulterieuremenl 
line analyse. Ceite formation d'un aliquoie est realise par riniermediaire de canaux dc 
di/Jerenis diametres et de compartiment de reception de Valiquote et d'un surplus du 
5 liquide dont le volume doit itre determine, 

La presente invention permct selon son proc6de d'effcctucr cc type d'aliquote 
mais die peut le fairc: en scric voire en derivation sur plusicuns compartiments, De plus, 
le dispo.sitif scion f invention penmet unc localisation tres precise d'une quandtc precise 
de liquide (ransfer6, Ceci est particulierement inieressant dans dcs cartes d 'analyse 
10 biologiquc comprcnant on leur sein des micro-volumes dc liquides a transferer. 

C'onform^ment a la presente invention, le disposirif permei lor^ du deplaccmcnt 
d'une quantite dc liquide de connaitre sa position exacte dans un ensemble de canaux 
situc dans un appareil permeitant de mcncr au moins une reaction biologique. 

i-'i A cct cffct, la presente invention concenne un disptjsitif dc positionncment d'un 

echantillon liquide, deplacc pur unc variation dc prcssion cntre une entree et une sortie, 
un recipient reliant Tcntrcc et la sortie, caracterise par le fait que rechantillon est 
stoppe automatiquenrjent dans son deplacemenl des que Icdit echantillon, aprcs avoir 
rempH le recipient^ alteint le point d* intersection cntre unc derivation et ladite sortie, la 
20 derivation reliant dircctcmcnt ladite entree avec la sortie. 

Dans ce cas de figure, la derivation est reli6e a une entree d*un autre recipient, ct 
Ic nombrc de recipients montc en scric est au moins cgal a deux. 

Lc rcmplissagc d*un recipient s*effectue a Taide de la gravite, 
Les variation.^ de pression utilisees dans cc dispositif sont faiblcs. commc par 
25 cxemple inferieure a 300 millibars et avantageusement inferieure a 100 millibars pour 
deplacer les liquides ce qui presente de nombrcux avantagcs en termc dc misc cn 
oDuvrc. Ainsi, lc cout du dispositif de pompage pour assurer la variation de pression est 
reduit, les conlrainlts sur les materiaux ou composants cn tcrmc dc precision dc 
dimcnsionncmcnt. tcriuc a la pression, precision dcs assemblages sont diminuccs cc qui 
30 pcnmct dcs rcducti<Dns dcs cc^uts notables, 

La derivation est d'unc section transvcrsalc inferieure a la section transvcrsalc 
dc r entree ct/ou do la sortie sur tout ou partic dc sa longueur. 
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REVENDICATIONS 

1. Dispositif de positionnement (31) d'un echantillon liquidc (2). deplace par 
5 une variation de pression enire une entree (33) ct unc sortie (34), un recipient (35) 
reliant Tentree (33) ei la sortie (34), caractcrisc par le fait que rechaniillon (2) est 
slopp6 auiomatiquement dans son dcplacement des que ledit echantillon (2), apres avoir 
rempli le recipient (35). attcint le point d' intersection enire une derivation (36 ct 37) ct 
laditc sortie (34), la derivation (36 et 37) reliant directement ladite entree (33) avcc la 
10 sortie (34). ct qu'une canalisation (57) evacue le surplus dc I'cchantillnn (2). 

2. Dispositif, selon la revendication 1 , caraclerise par le fait que la derivation (6, 
16, 26 ou 36 ei 37) est reliee k une entree (3, 13, 23 ou 33) d'un autre recipient (5. 15, 
25 ou 35), et que Ic nombrc dc recipients (5, 15. 25 etyou 35) monie en s6rie est au 

15 moins egal a deux, 

3. Dispositif, selon Tune quelconque des revendicalions 1 ou 2, caracteri se par 
le fait que la derivation (6, 16, 26 ou 36 et 37) est d'une section transversalc infcricurc a 
la section transversalc de Tentrcc (3, J 3, 23 ou 33) et/ou de la sortie (4, 14, 24 ou 34) 

20 sur tout ou partio de s-a longtieur, 

4. Dispositif, scion Tunc quelconque des revcndications 1 a 3, caractcrisc par Ic 
faitaii? 1^ recipient (5, 15 ou 25) est constitue par un canal d'un diametre sensiblement 
identique au diametre: de Pentree (3, 13 ou 23) et/ou dc la sortie (4, 14 ou 24). 

25 

5. Dispositif, selon Tune queilconque des revendications 1 a 3, caracterise p ar le 
fait quo Ic recipient (35) est constitue par un compartimcnt dont la section est 
superieure au diameu^e de T entree (33) el/ou de la sortie (34). 

30 6. Dispositif. scion Tunc quelconque des revendications 1 a 5, caractcrisc par Ic 

fait qu' un moycn (18, 28 ou 38), permettant dc casscr Ics bulics que T echantillon 
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liquide (2) pourrait creer, est present cntre Teniree (13, 23 ou 33) et la derivation (16. 
26 ou 36 et 37), 

7. f3ispo5iilif. selon la rcvcndicaiion 6, caractcrise pa r l e fait que Ic moyen (18, 
f) 28 ou 38), pcrrnetiani de casscr Ics bulles. est constituc d'un canal de section 
trans versale strictcmenl supSrieure a la section transversale de la derivation (16, 26 ou 
36 ct37). 

8- Dispositif. scion I'une quelconquc dcs rcvcndications 1 a 7, caracterise par le 
10 fait que chaque canal, constituani I'eniree (3, 13, 23 ou 33) el/ou la sortie (4, 14, 24 ou 
34) el/ou chaque recipient (5, 15, 25 ou 35), est parcouru longitudinalement, en tout ou 
partie, par au moins un moyen de drainage (39) de i'echantillon liquide (2). 

9, Dispositif, scion I'une quelconque des revendications 1^8. caract erise par le 
15 fait qu 'au moins un des recipients (5, 15, 25 ou 35) est associe a un volume tampon, 

10- Procedc d^utili.sation d'un dispositif, selon Tunc quelconque des 
rcvcndicationf; 1 a 9, dans lequel au moins deux recipients sont montes en seric scion 
les caracteristiques suivantes : di5iposiiif de positionnemcnt (1, 11 ou 21) d'un 

20 cchantillon liquide (2), deplacc par une variation de pression entre une entree (3, 13 ou 
23) et une sortie (4, 14 ou 24), un recipient (5, 15 ou 25) reliant Tentree (3, 13 ou 23) et 
la sortie (4, 14 ou 24), caracterise par le fait que l*cchant511on (2) est stoppe 
auiomatiquement dans son dcplacement des que ledit echantillon (2) est present dans le 
recipient, ct n'est plus present au niveau du point d' intersection entre une derivation (6, 

25 16 ou 26) et laditc ontrce (3» 13 ou 23), la derivation (6, 16 ou 26) reliant directement 
Tcntrte (3, 13 ou 23) avcc laditc sortie (4, 14 t)u 24), le volume dc chaque recipient est 
calcule en fonction de la repartition que Ton souhaite obtenir pour chaque chainc dc 
reaction en relation iivec au moins un recipient. 

30 11. Procede, selon la revendication 10, caracterise e n ce que le volume de tous 

les recipients est identique. 
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12. Proc6de . selon I'une quclconque dcs revendicalions 10 ei 11. caracterisc cn 
ce que Ic remplissage d'unc recipient (5, 15, 25 t)u 35) s'cffeciue par gravitc. 
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70. 16 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT). 



These annexes consist of a total of 



. sheets. 



This report contains indications relating to the following items: 
I Basis of the report 

Priority 

Non-establishment of opinion with regard to novelty, inventive step and industrial applicability 
Lack of unity of invention 

Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

Certain documents cited 

Certain defects in the international application 
Certain observations on the international application 
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□ 
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□ 
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□ 
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INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT 



International application No. 

PCT/FROO/00579 



i. Basis of the report 



1 . With regard to the elements of the international application:* 
I [ the international application as originally filed 

[X] the description: 

pages 1,2,4-16 

pages 

pages 3 



, as originally filed 



filed with the demand 



, filed with the letter of 



13 March 2001 (13.03.2001) 



the claims: 

pages 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 

, as amended (together with any statement under Article 19 

, filed with the demand 



1-12 



, filed with the letter of 



the drawings: 

pages 

pages 

pages 



1-3-3/3 



13 March 2001 (13.03.2001) 



, as originally filed 
, filed with the demand 



filed with the letter of 



I I the sequence listing part of the description: 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 

, filed with the demand 



filed with the letter of 



2. With regard to the language, all the elements marked above were available or furnished to this Authority in the language in which 
the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 

These elements were available or fiimished to this Authority in the following language which is: 

I I the language of a translation furnished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)). 
I I the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b)). 

I I the language of the translation furnished for the purposes of international preliminary examination (under Rule 55.2 and/ 
or 55.3). 

3. With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 

contained in the international application in written form. 

filed together with the international application in computer readable form. 

furnished subsequently to this Authority in written form. 

furnished subsequently to this Authority in computer readable form. 

The statement that the subsequently furnished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 
international application as filed has been furnished. 

The statement that the information recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 
been furnished. 



□ 
□ 
□ 
□ 
□ 

□ 
□ 



The amendments have resulted in the cancellation of 

I I the description, pages 

I I the claims, Nos. 

I I the drawings, sheets/fig 



□ This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

* Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 are referred to 
in this report as "originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Rule 70.16 
and 70 J 7). 

** Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item 1 and annexed to this report. 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty^ inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 



1 . Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 



Claims 
Claims 

Claims 
Claims 

Claims 
Claims 



2, 6-8, 11, 12 



1, 3-5, 9, 10 



2, 6-8, 11, 12 



1-12 



YES 
NO 
YES 
NO 

YES 
NO 



Citations and explanations 

See separate sheet 
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International application No. 

PCT/FR 00/00579 


VIII. Certain observations on the international application 



The following observations on the clarity of the claims, description, and drawings or on the question whether the claims are fully 
supported by the description, are made: 



See separate sheet 
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Supplemental Box 

(To be used when the space in any of the preceding boxes is not sufficient) 

Continuation of: Separate sheet 

Boxes V and VIII 

1 . Clarity of the claims 

The claims are unclear (PCT Article 6) for the 
following reasons : 

1.1 Expressions such as ^'is halted", "reaches'', "moved" 
and "'after having filled'' are all method steps that 
cast doubt on the category of the claim [category 
of the claims, see the PCT Guidelines, C-III-3.1]. 

1.2 Claim 1 reads as follows: "'Device [for positioning] 
a liquid sample moved by pressure variation between 
an inlet and an outlet [...]". It is not clear 
whether the inlet and outlet are structural 
features of the subject matter of the claim 
[definition of structural features by the function 
thereof; PCT Guidelines, C-III-4.8a]. 

1.3 The expressions "'is automatically halted" and "is 
no longer present at the intersection between a by- 
pass duct and said inlet" in independent claim 10 
are unclear. Indeed, it appears that the problem to 
be solved by the subject matter of said claim is 
that of accurately locating a specific amount of 
transferred liquid (page 3, second paragraph) . 
However, the above-mentioned expressions merely 
express the result to be achieved (see the PCT 
Guidelines, C-III-4.7). Therefore, the claim fails 
to comply with the requirements of PCT Article 6. 
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Continuation of Separate sheet 

2 . Novelty 

2.1 To the extent that claim 1 can be understood, the 
subject matter thereof is not novel over document 
Dl (EP-A-0 803 288) (see, in particular, the 
embodiment shown in figure 7) (PCT Article 33(2)). 
Indeed, Dl (figure 7) has the same structural 
features as claim 1, namely, for example, the 
container (3), the inlet (2a), the outlet (2b), the 
by-pass (6) and the pipe. In fact, the pipe 
constituted by the two assemblies 2a/3/2b is 
suitable for discharging the excess amount of 
sample . 

2.2 Furthermore, dependent claims 3 to 5 and 9 do not 
appear to contain features that would render the 
subject matter of claim 1 novel over the prior art. 

2.3 To the extent that claim 10 can be understood, and 
taking into account the objection raised in point 
1.3 above, the subject matter of claim 10 is not 
novel over the closest prior art described in 
document Dl . 

3 . Inventive step 

Given the objections raised above in connection 
with clarity, the subject matter of dependent 
claims 2, 6 to 8, 11 and 12 does not involve an 
inventive step (PCT Article 33(3)). 
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(57) Abstract 

The invention concerns several positioning devices (21) for a liquid sample (2) displaced by pressure variation between an intake (23) 
and an outlet (24), a container (25) connecting the intake (23) to tlie outlet (24). In one particularly interesting embodiment, the sample 
(2) is automatically stopped in its displacement as soon as said sample (2) is present in the container (25), and no longer present at an 
intersection point between a branch connection (26) and said intake (23), the branch connection (26) directly connecting the intake (23) 
with said outlet (24). The invention is particularly applicable to microfiutdic devices used in biology. 

(57) Abrege 

La presente invention conceme plusieurs dispositifs de positionnement (21) d'un 6chantil!on iiquide (2), deplace par une variation 
de pression entre une entree (23) et une sortie (24), un r6cipient (25) reliant Tentree (23) et la sortie (24). Selon un mode de r6alisation 
particulierement int6ressant, Pechantillon (2) est stopp6 automatiquement dans son deplacement des que ledit 6chantillon (2) est present 
dans le recipient (25), et n'est plus present au niveau du point d'intersection entre une derivation (26) et la dite entr6e (23), la derivation 
(26) reliant directement Pentree (23) avec ladite sortie (24), L* invention trouve une application preferentielle dans le domaine de la 
micro-fluidique appliqude ^ la biologic. 
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1 

Dispositif et precede de positionnement d'un liquide 
DESCRIPTION 

La presente invention conceme un dispositif de positionnement d'un echantillon 
liquide, deplace par une variation de pression entre une entree et une sortie, un recipient 
reliant I'entree et la sortie. 

L'etat de la technique est constitue par le documefit EP-A-0.674.009 qui 
propose un appareil pour realiser un precede de iraitement dun echantillon liquide et 
biologique, par exemple une amplification dacides nucleiques, qui comporte un puits 
pour permettre Vintroduction de I echantillon a tester, puis la reprise de cet 
echantillon qui a reagi, sous V action dune chambre pneumatique. Entre ces deux actes 
independants, Vechantillon est mu dans I'appareil pour permettre, d'une part, la 
decontamination dans une premiere chambre et, d autre part, V amplification dans une 
seconde chambre. Le puits et les chambres de decontamination, d' amplification et 
pneumatique sont dans le prolongement les uns des autres. Les separations entre ces 
differentes zones sont le fait de cloisons internes de Vappareil qui ne permettent le 
passage qu en partie inferieure par des micro-canaux dont les dimensions sont 
reduites, afin de permettre de reduire rivaporation. 

Le probleme essentiel de ce type de transfert reside dans le fait quMl y a une 
contiguite fluidique entre tous les compartiments. II u y a done pas de separation 
physique nette entre deux compartiments tres differents, comme peuvent Tetre les 
chambres de decontamination et d' amplification. Les acides nucleiques, normalement 
purifies, ont done le risque d'etre encore contamines, ce qui compromet ramplification. 
De plus lors du transfert du liquide entre les deux premieres chambres par application 
d'une depression, le liquide peut continuer a se deplacer dans une autre chambre et 
done affecter la precision de Tanalyse. 

Le document WO~A-97/21090 utilise lui aussi des micro-canaux entre 
differentes chambres dun dispositif en forme de disque. Ce disque comporte un axe de 
rotation en son centre. Le controle des deplacements des mouvements de liquides est 
realise par, premierement, la force centrifuge, en ce qui concerne le deplacement dans 
un canal principal des Uqiddes d une chambre de repartition vers une autre chambre 
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de repartition, et. deuxiemement, I 'acceleration centripete, en ce qui concerne le 
deplacement dans un canal secondaire du liquide contenu dans une chambre de 
repartition vers une chambre d 'analyse. II y a des vannes qui empechent ou permettent 
le transfert dans les canaux. 

Dans ce cas, la separation entre les differentes chambres est mieux controlee 
puisqu'il y a des vannes. Bien entendu cette technique necessite I'installation de 
nombreuses vannes, afin d'equiper plusieurs chaines de reaction parallels. A chaque 
varme, il convient d'associer un mecanisme pour actionner cette vanne . Le cout de 
cette technologie est done assez important. 

Enfin. le document WO-A-98/07019 est de structure assez semblable a celle du 
document precedent. II y a neanmoins deux differences essentielles. Tout d'abord, les 
deplacements ne s 'effectuent que par la force centrifuge. Ensuite, il n'y a pas de vanne. 
Ainsi le controle du deplacement centrifuge du liquide est realise par la presence de 
micro-canaux entre les differents reservoirs et par la force capillaire. Cette force 
capillaire necessite pour etre vaincue et que le transfert ait lieu, que la force centrifuge 
soit suffisamment forte. 

Dans ce cas, le plus gros probleme reside dans le controle tres fin de la 
centrifugation. Ainsi, I'absence de vanne et la disposition en serie, selon la direction de 
la force centrifuge, de nombreux recipients imposent d'avoir une centrifugation qui soit 
suffisamment forte pour permettre le transfert d'un liquide d'un recipient N vers le 
recipient exterieur adjacent N+1, et suffisamment faible pour empecher le transfert du 
liquide du recipient N vers un recipient exterieur eloigne N+2 ou N+n, avec n superieur 
ou egal a 3. 

De plus, pour ce dernier document comme pour le precedent, la centrifugation 
entraine un autre probleme. Ainsi, il est impossible de conduire des transferts fluidiques 
chronologiquement differents dans deux chaines de reaction paralleles sur le meme 
appareil, les liquides devant etre au meme endroit en fonction de la centrifugation. S'il 
en etait autrement, il faudrait que le controle soit encore plus pointu et que les chaines 
de reaction soient decalees, par rapport au centre de rotation les unes par rapport aux 
autres. Ceci compliquerait la tache de I'utilisateur et entrainerait un desequilibre lors de 
la centrifugation, du fait de la mauvaise repartition des masses. 
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La demande de brevet EP-A-0.803.288 propose, selon un mode de realisation 
presente, d'isoler une quantite predeterminee de liquide ajin d'effectuer ulterieurement 
un transfert et/ou une analyse et/ou autres. Cette formation d un aliquote est realise 
par Vintermediaire de canaux de differents diametres et de compartiment de reception 
de I 'aliquote et d'un surplus du liquide dont le volume doit etre determine. 

La presente invention permet selon son procede d'effectuer ce type d'aliquote 
mais elle pent le faire en serie voire en derivation sur plusieurs compartiments. De plus, 
le dispositif selon I'invention permet une localisation tres precise d'une quantite precise 
de liquide transfere. Ceci est particulierement interessant dans des cartes d'analyse 
biologique comprenant en leur sein des micro-volumes de liquides a transferer. 

Conformement a la presente invention, le dispositif permet lors du deplacement 
d'une quantite de liquide de connaitre sa position exacte dans un ensemble de canaux 
situe dans un appareil permettant de mener au moins une reaction biologique. 

A cet effet, la presente invention concerne un dispositif de positiormement d'un 
echantillon liquide, deplace par une variation de pression entre une entree et une sortie, 
un recipient reliant Tentree et la sortie, caracterise par le fait que Techantillon est 
stoppe automatiquement dans son deplacement des que ledit echantillon, apres avoir 
rempli le recipient, atteint le point d' intersection entre une derivation et ladite sortie, la 
derivation reliant directement ladite entree avec la sortie. 

Dans ce cas de figure, la derivation est reliee a une entree d'un autre recipient, et 
le nombre de recipients monte en serie est au moins egal a deux. 

Le remplissage d'un recipient s'effectue a Taide de la gravite. 

Les variations de pression utilisees dans ce dispositif sont faibles, comme par 
exemple inferieure a 300 millibars et avantageusement inferieure a 100 millibars pour 
deplacer les liquides ce qui presente de nombreux avantages en terme de mise en 
oeuvre. Ainsi, le cout du dispositif de pompage pour assurer la variation de pression est 
reduit, les contraintes sur les materiaux ou composants en terme de precision de 
dimensionnement, tenue a la pression, precision des assemblages sont diminuees ce qui 
permet des reductions des couts notables. 
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La derivation est d'une section transversale inferieure a la section transversale 
de r entree et/ou de la sortie sur tout ou partie de sa longueur. 

Selon une premiere variante de realisation, le recipient est constitue d'un canal 
d'un diametre sensiblement identique au diametre de I'entree et/ou de la sortie. 

Selon une seconde variante de realisation, le recipient est constitue par un 
compartiment dont la section est superieure au diametre de I'entree et/ou de la sortie. 

Selon une troisieme variante de realisation, un moyen, permettant de casser les 
bulles que I'echantillon liquide pourrait creer, est present entre I'entree et la derivation. 

Dans ce cas, le moyen, permettant de casser les bulles, est constitue par un canal 
de section transversale strictement superieure a la section transversale de la derivation. 

Selon un mode particulier de realisation, au moins un canal, constituant I'entree 
et/ou la sortie et/ou chaque recipient, est parcouru longitudinalement, en tout ou partie, 
par au moins une languette qui facilite le drainage de I'echantillon liquide. 

Selon un autre mode de realisation, au moins un des recipients est associe a un 
volume tampon. Un tel volume tampon est bien decrit et protege dans la demande de 
brevet deposee par la demanderesse le meme jour que la presente invention et intitulee : 
Carte d'analyse a remplissage ameliore. Le contenu de la description de cette demande 
de brevet est considere comme incorpore a la presente invention, afm d'assurer une 
suffisance de description. 

L'invention conceme egalement un procede d'utilisation d'un dispositif, tel 
qu'un dispositif de positionnement d'un echantillon liquide, deplace par une variation 
de pression entre une entree et une sortie, un recipient reliant I'entree et la sortie, est 
caracterise par le fait que I'echantillon est stoppe automatiquement dans son 
deplacement des que ledit echantillon est present dans ie recipient, et n'est plus present 
au niveau du point d' intersection entre une derivation et la dite entree, la derivation 
reliant directement I'entree avec ladite sortie. Dans ce procede au moins deux recipients 
sont montes en serie, et le volume de chaque recipient est calcule en fonction de la 
repartition que I'on souhaite obtenir pour chaque chaine de reaction en relation avec au 
moins un recipient. 

Preferentiellement, le volume de tous les recipients est identique. 
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Un tel dispositif est utilisable pour I'analyse d'un ou plusieurs echantillons 
liquides differents, dans lequel on cherche a identifier un ou plusieurs analytes selon 
tous les processus simples ou complexes d'analyse, mettant en jeu un ou plusieurs 
reactifs differents selon la nature chimique, physique ou biologique du ou des analytes 
5 recherches. Les principes techniques defmis ci-apres ne sont pas limites a un analyte 
particulier, la seule condition requise etant que I'analyte soit distribue dans I'echantillon 
a analyser en suspension ou en solution. En particulier, le processus d'analyse mis en 
oeuvre pent etre effectue, sous forme homogene ou heterogene ou mixte. 

Un mode particulier, non limitatif d'un tel dispositif, conceme Tanalyse 

10 biologique, d'un ou plusieurs ligands, necessitant pour leur detection et/ou leur 
quantification I'utilisation d'un ou plusieurs anti-ligands. Par ligand, on entend toute 
espece biologique comme par exemple, un antigene, un fragment d'antigene, un 
peptide, un anticorps, un fragment d'anticorps, un haptene, un acide nucleique, un 
fragment d'acide nucleique, une hormone, une vitamine. Un exemple d'application des 

15 techniques d'analyse conceme les immunoessais, quelque soit leur format, par analyse 
directe ou par competition. Un autre exemple d'application conceme la detection et/ou 
la quantification d'acides nucleiques comprenant Tensemble des operations necessaires 
a cette detection et/ou cette quantification a partir d'un prelevement quelconque 
contenant les acides nucleiques cibles. Pamii ces differentes operations, on pent citer la 

20 lyse, la fluidification, la concentration, les etapes d'amplification enzymatique des 
acides nucleiques, les etapes de detection incorporant une etape d'hybridation utilisant 
par exemple une puce a ADN ou une sonde marquee. La demande de brevet WO-A- 
97/02357 explicite differentes etapes necessaires dans le cas d'analyse d'acides 
nucleiques. 

25 

Les figures ci-jointes sont donnees a titre d'exemple explicatif et n'ont aucun 
caractere limitatif Elles permettront de mieux comprendre Tinvention. 

La figure 1 represente une vue schematique d'un premier mode de realisation du 
dispositif selon rinvention. 
30 La figure 2 represente une vue schematique d'un second mode de realisation du 

dispositif selon 1' invention. 
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La figure 3 represente un montage en serie et en parallele de differents 
dispositifs, tels que decrits en figure 2. 

La figure 4 represente une vue en coupe selon A-A de la figure 3. 

La figure 5 represente une vue schematique d'un troisieme mode de realisation 
5 du dispositif selon T invention. 

La figure 6 represente une vue schematique selon la figure 5 montrant la 
premiere etape de positionnement d'un echantillon liquide, selon la presente invention. 

La figure 7 represente une vue schematique selon la figure 5 montrant la 
deuxieme etape de positionnement d'un echantillon liquide, selon la presente invention. 
0 La figure 8 represente une vue schematique selon la figure 5 montrant la 

troisieme etape de positionnement d'un echantillon liquide, selon la presente invention. 

La figure 9 represente un montage en serie de differents dispositifs, selon un 
cinquieme mode de realisation de 1' invention. 

La figure 10 represente une vue detaillee d'un dispositif de la figure 9. 
5 La figure 1 1 represente une vue en coupe selon B-B de la figure 10, permettant 

de visualiser les moyens utilises pour orienter le liquide. 

Enfin, la figure 12 represente une coupe selon C-C de la figure 5. 

La presente invention conceme quatre dispositifs de positionnement qui 
0 permettent de realiser un positionnement precis d'un echantillon liquide 2 comme cela 
sera bien explique en relation avec les figures ci-jointes. 

Le premier mode de realisation est represente a la figure 1. II conceme un 
dispositif de positionnement 1 selon un mode de realisation qui est essentiellement 
5 constitue d'un canal de diametre constant sur toute sa longueur. Ce canal comporte en 
fait trois zones bien fonctionnellement differentes au niveau du dispositif de 
positionnement 1 . 

II y a tout d'abord une entree 3 qui permet a 1 'echantillon liquide 2 d'etre 
introduit dans le dispositif de positionnement 1. II y a ensuite un recipient 5, faisant 
0 suite a I'entree 3, qui permet la reception et le positionnement dudit echantillon liquide 
2, Ce recipient 5 a une forme courbee. Enfin, il y a une sortie 4, presente dans le 
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prolongement de Fentree 3 et du recipient 5, qui permet Tevacuation eventuelle de cet 
echantillon 2. 

Neanmoins, le canal comporte encore, en position sensiblement en parallele, une 
derivation 6 qui relie Tentree 3 a la sortie 4. Selon un mode preferentiel de realisation, 
cette derivation a une section et un diametre qui sont sensiblement inferieurs a la 
section et au diametre du canal comportant les entree 3, sortie 4 et recipient 5. Cette 
difference de diametre va du double au quintuple. Le choix de la forme et de la section 
des differents canaux peut varier aussi en fonction de la nature des liquides a transferer. 
Dans le cas de liquide mouillant comme par exemple une solution aqueuse contenant 
du Triton XI 00 (marque deposee) ou du Tween (marque deposee) dans une proportion 
de 0,5 a 2 ml/1, il faut eviter le phenomene de capillarite qui permet au liquide de 
remonter a Tinterieur de la derivation 6 et done de boucher cette derivation en 
empechant le passage de Tair. Ce probleme est resolu par Thomme du metier qui 
choisira la section en fonction de la nature du liquide et des materiaux employes dans le 
dispositif Si le liquide est non mouillant comme par exemple de Teau distillee, ce 
phenomene de capillarite ne se produit pas. 

Meme si structurellement il peut y avoir quelques differences, les trois autres 
modes de realisation, representes sur les autres figures 2 a 1 L ne sont pas eloignes de 
cette structure. 

Ainsi, sur la figure 2, est represente un second mode de realisation 1 1 dans 
lequel deux differences sont presentes par rapport au premier mode de realisation de la 
figure 1. Premierement, on remarque que le canal est absolument rectiligne c'est-a-dire 
que Fentree 13, le recipient 15 et la sortie 14 sont situes dans le prolongement ies uns 
les autres. Bien entendu, ce mode de realisation n'est pas obligatoire et il est tout a fait 
possible d'utiliser un recipient 5 de forme courbee comme cela est represente sur la 
figure L Deuxiemement, le point d' intersection entre Tentree 13 et la derivation 16 
comporte un moyen 18 qui permet de casser les bulles qui peuvent etre generees par 
Fechantillon liquide 2 lorsque celui-ci est en transfert dans la canalisation principale 
13-14-15. Ce dispositif 11 est done structurellement identique mais le mode de 
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fonctionnement de ces deux modes de realisation sera mieux represente sur les figures 5 
a 8 suivantes. 

Ainsi, le troisieme mode de realisation est represente sur ces figures 5 a 8. II 
s'agit d'un dispositif 21 qui reprend les caracteristiques les plus pertinentes des deux 
premiers modes de realisation. Ainsi, on remarque une entree 23, une sortie 24 et un 
recipient 25, le recipient 25 ayant une forme courbe de la meme maniere que sur le 
premier mode de realisation avec le recipient 5. La derivation 26 relie toujours Tentree 
23 et la sortie 24, neanmoins, a I'instar du mode de realisation de la figure 2, un moyen 
permettant de casser les buUes 28 est present entre Tentree 23 et la derivation 26. Sur 
cette figure 5, aucun echantillon liquide 2 n'est represente. 

Sur la figure 1 1, une vue en coupe selon C-C de la figure 5, on remarque une 
disposition particuliere des canaux au niveau de 1' intersection entre T entree 23 et la 
derivation 26 lorsque un moyen 28 permettant de casser les bulles est present. La 
profondeur des canaux est telle qu'un decrochement existe entre 23 et 28 et un autre 
decrochement est present entre 28 et 26. Le decrochement entre 23 et 28 genere une 
arete vive qui ameliore I'efficacite du moyen 28 pour casser les bulles. 
Preferentiellement, une arete vive entre 26 et 28 est presente. 

Comme decrit ci-dessous, a titre d'exemple et en utilisant une fraise boule pour 
Tusinage du dispositif dans une carte plastique en polystyrene choc, une profondeur de 
2 millimetres (mm) pour une largeur de 2 mm peut etre choisie pour le canal 23, une 
profondeur de 1,5 mm sur une largeur de 3 mm pour le moyen 28, et une profondeur de 
0,5 mm avec une largeur de 0,5 mm pour la derivation 26. Dans ces conditions et en 
utilisant 100 microlitres d'eau demineralisee deplacee par une variation de pression a la 
Vitesse de 50 microlitres par minute, le liquide remplit la cavite 25 puis le deplacement 
est stoppe. Dans ce mode de realisation, le volume de liquide a isoler doit etre inferieur 
au volume du recipient 25. 

Sur les figures 6 a 8, on comprend mieux le mode de fonctionnement de ce 
dispositif 21, mode de fonctionnement qui est identique pour les deux premiers modes 
de realisation. Ainsi, comme on le voit sur la figure 6, le liquide 2 arrive au niveau de 
rentree 23 et ledit liquide 2, sous Taction d'une pression exterieure P representee sur la 
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figure 7, va s'ecouler dans le recipient 25. II est preferable d'utiliser la gravite pour 
permettre un tel mouvement selon FL Ainsi, les dimensions de la derivation 26 et du 
canal constitues par les entree 23, sortie 24 et recipient 25 peuvent etre calcuiees afin de 
permettre au liquide 2 de s'orienter spontanement vers le recipient 25 sous Taction de 
la pression P. C'est ce qui est bien explique sur la figure 7, puisque sous Taction de la 
pression P, Tensemble de Techantillon liquide 2 s'oriente dans le recipient 25 et suit le 
mouvement selon la fleche Fl en direction de la sortie 24. Bien entendu, le volume de 
Techantillon qui est pousse par la pression P, est inferieur ou egal au volume contenu 
par le recipient 25, c'est-a-dire au volume situe entre les deux points d' intersection de 
la derivation 26 avec, d'une part, Tentree 23 et, d'autre part, la sortie 24. Sur la figure 
8, on comprend mieux la fonction reelle du dispositif de positionnement 21 et de la 
derivation 26. Ainsi, Techantillon liquide 2 se trouve exclusivement compris dans le 
recipient 25, cet echantillon 2 etant borne par Tentree 23 et la sortie 24. Dans ce cas, la 
pression P est toujours presente, neanmoins, la poussee ne s'exerce plus sur le liquide 
mais sur la derivation selon les fleches F2- De ce fait, Techantillon liquide 2 est bien 
positionne a Tendroh predetermine. II est done possible egalement de prevoir au niveau 
du recipient 25, un autre canal appele canal de sortie 53, qui permet selon Touverture 
ou la fermeture d'une vanne, non representee sur les figures, le transfert de Techantillon 
de volume determine 2 de cette position predeterminee vers un recipient permettant une 
reaction biologique, par exemple, une amplification d'acides nucleiques ou une reaction 
entre antigenes et anticorps, etc. 

Pour permettre ce transfert, il est possible d'utiliser un dispositif de pompage 
qui est bien decrit et protege dans la demande de brevet deposee par la demanderesse le 
meme jour que la presente invention et intitulee : « Dispositif de pompage dans un 
consommable scelle permettant de transferer au moins un fluide ». Le contenu de la 
description de cette demande de brevet est considere comme incorpore a la presente 
invention. Un systeme de vanne utilisable dans le dispositif decrit dans cette demande 
de brevet a deja fait Tobjet d'une demande de brevet deposee par la demanderesse en 
date du 8 septembre 1998, sous le numero de depot FR98/1 1383 et intitule: 
« Dispositif permettant des reactions, systeme de transfert entre dispositifs et precede 
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de mise en osuvre d'un tel dispositif ». Le contenu de la description de cette demande de 
brevet est egalement considere comme incorpore a la presente invention. 

Neanmoins, il est egalement possible de transferer le liquide 2 en augmentant la 
pression P appliquee sur ce liquide, lorsque celui-ci est present dans le recipient 25. 
Dans tous ces exemples, il est bien evident que le mode de realisation utilise une 
pression P appliquee a I'entree du recipient 25, neanmoins le systeme peut fonctionner 
de la meme raaniere avec une depression D appliquee a la sortie du recipient 25 ou une 
combinaison des deux. 

Ces differents dispositifs de positionnement 1, 11, 21, ainsi que le quatrieme 
dispositif 31 non encore decrit, sont tout a fait adaptes a I'utilisation dans une carte 40 
bien representee sur la figure 3, carte 40 qui permet de mener a bien des reactions 
biologiques multiples dans un consommable scelle, sans action au sein de la carte 40. 
Ainsi, c'est plutot par I'intermediaire d'une action exterieure sur ladite carte 40 que les 
echantillons liquides 2 d'un recipient 5, 15 ou 25 sont orientes vers un autre recipient 5, 
15 ou 25, en vue soit de leur stockage soit de leur transfert ulterieur soil de leur miction 
avec un autre echantillon liquide ou solide present dans un compartiment. 

Sur cette figure 3, sont representees irois chaines de reaction 50 chacune 
constituee de deux dispositifs de positionnement 1 1 tels que representes a la figure 2. 
On remarque la presence, entre I'entree 54 et la sortie 55, de vannes 51 permettant 
selon I'ouverture ou la fermeture, le transfert des echantillons liquides 2, d'un recipient 
15 vers un autre recipient 15 ou vers la sortie 55. Comme ce sera mieux explique par la 
suite, la presence de ces vannes n'est pas obligatoire. Dans un mode particulier de 
realisation de Fun quelconque des dispositifs decrits, ou il est necessaire de chauffer un 
compartiment pour favoriser une reaction chimique ou biologique a des temperatures 
comprises par exemple entre 30 et 120 °C et avantageusement entre 40 et 95°C, la 
presence de vannes permet de limiter les phenomenes d'evaporation qui peuvent 
conduire a une modification du volume dans le compartiment induisant un chauffage 
non controle des reactifs ou un probleme de contamination dans un autre compartiment. 

Dans ce cas, il peut etre avantageux de positionner des vannes y compris sur les 
derivations. 
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Sur la figure 4, une vue en coupe, selon A-A de la figure 3, montre que les deux 
recipients 15 situes dans le prolongement Tun de Tautre peuvent etre positionnes sur 
des faces differentes de la carte 40. Ainsi, le premier recipient 15, situe a gauche, est 
ouvert sur sa face superieure, alors que le second recipient 15, situe a droite, est ouvert 
5 sur sa face inferieure. Bien entendu, pour permettre le transfert des echantillons 2, il est 
necessaire qu'un film soit colle sur chacune des faces de la carte 40, ces films sont 
references 56 d'un cote comme de T autre de ladite carte 40. 

La nature du film flexible pent varier en fonction de la nature de la carte 
d' analyse et des fluides testes notamment pour des raisons de compatibilite. Par 

10 exemple, un film polymere TPX (polymethylepentene) ou BOPP (polypropylene bi- 
oriente) permet de realiser des tests biologiques. La fixation de ces films peut etre 
realisee par collage (enduction de colle comme par exemple les colles silicones sur le 
film) ou par soudure. Un exemple de BOPP adhesif est foumi par la societe 
BioMerieux Inc (St Louis, MO, USA) sous la reference 022004-2184. 

15 En terme de realisation, la carte d'analyse est obtenue par usinage d'une matiere 

plastique technique comme par exemple le polystyrene choc reference R540E de la 
societe GOODFELLOW, compafible avec les liquides traites. Dans un mode de 
realisation industriel, la carte pourrait etre obtenu par moulage de precision, mais toutes 
autres methodes de fabricafion et notamment celles utilisees dans les techniques de 

20 semi-conducteur comme celles decrites dans la demande de brevet WO-A-97/02357 
sont utilisables pour la fabricafion de la carte d 'analyse. 

Sur chaque carte 40, il est done possible d'avoir plusieurs dispositifs de 
posifionnement 1, 11 ou 21 posifionnes en serie, les uns derriere les autres. II est 
egalement possible d'avoir un certain nombre de chaines de reaction 50 consfituees par 

25 plusieurs dispositifs en serie montes parallelement, c'est ce qui est bien visible sur cette 
figure 3. Selon une variante de realisation, il est egalement possible de melanger les 
differents modes de realisation de disposififs de posifionnement tels que representes ci- 
dessus. II est enfin possible egalement de faire varier le volume de chaque recipient 5, 
15 ou 25 afin d'adapter les volumes transferes en foncfion des reacfions qu'il est 

30 necessaire de realiser par la suite. 
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Ainsi lorsque Techantillon que Ton souhaite isoler, pour pouvoir le deplacer par 
la suite, doit etre d'un volume important, on utilise plutot un volume de recipient 
correspondant au premier et troisieme mode de realisation alors qu'un volume plus 
faible, a section de canalisation identique, il sera necessaire d'utiliser le second mode 
5 de realisation de la figure 2. On pent egalement faire varier le volume de Techantillon 2 
en faisant varier la longueur et/ou le diametre du recipient 5, 15 ou 25. Toutes les 
altematives envisagees ci-dessus peuvent egalement prendre en ligne de compte le 
dispositif 3 1 selon le quatrieme mode de realisation. 

10 Ce quatrieme mode de realisation est bien represente sur les figures 9 a 11 . 

Sur la figure 9, on remarque une chaine de reaction 52 sensiblement identique a 
Tune des chaines de reaction 50 representees sur les figures 3 et 4. L'un des dispositifs 
31, qui constituent cette chaine de reaction, est quant a lui mieux represente sur la 
figure 10. A Tinstar des trois premiers modes de realisation, on remarque la presence 

15 d'lme entree 33 et d'une sortie 34. 

II y a de nombreuses originalites dans ce mode de realisation entre autres le 
volume du recipient 35 qui n'est pas constitue par une canalisation, comme c'etait le 
cas precedemment. mais par un compartiment dont le volume est nettement plus 
important. Ce mode de realisation est plus adapte avec une carte positionnee 

20 sensiblement verticalement, de sorte que la gravite facilite le remplissage de recipient 
35. Une autre difference importante reside dans la presence de la derivation 36 et 37 
constituee de deux parties dissemblables. La premiere partie 36 comporte un point 
d' intersection vis-a-vis de I'entree 33 alors que la seconde partie 37 comporte un point 
d' intersection avec la sortie 34. Bien entendu, les deux parties de la derivation 36 et 37 

25 se relient I'une a I'autre au niveau d'un point d' intersection d'ou part une canalisation 
d'evacuation 57 du surplus de I'echantillon liquide 2. Selon un mode preferentiel de 
realisation, cette canalisation 57 est d'un diametre identique a et est situee dans le 
prolongement de la premiere partie de la derivation 36. 

II est egalement possible d'associer le recipient 35 a un volume tampon tel que 

30 decrit precedemment. 
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Le procede de remplissage de ce quatrieme mode de realisation est done 
sensiblement different des trois modes de realisation precedemment decrits. Si Pon se 
refere maintenant a la figure 9, on comprend que Techantillon liquide qui arrive par la 
gauche va etre introduit dans le premier dispositif 31 et va remplir le recipient ou 
5 compartiment 35 jusqu'au niveau du point d' intersection entre la sortie 34 et la 
deuxieme partie de la derivation 37. Lorsque le liquide arrive a ce point d'intersection, 
la force a creer pour que Techantillon 2 remonte la seconde partie de la derivation 37 
est beaucoup plus importante que I'effort a foumir pour evacuer Techantillon par la 
premiere partie de la derivation 36. De ce fait, le surplus dudit echantillon 2 va transiter 

10 par la canalisation d'evacuation 57, via la premiere partie de la derivation 36, et va 
pouvoir remplir le second recipient 35 qui le suit. II sera done possible de cette maniere, 
en envoyant sous une certaine pression dans un compartiment contenant un echantillon 
liquide 2, d'un volume plus important que le volume de Tensemble des compartiments 
35, de transferer ledit echantillon 2 dans differents dispositifs de positionnement 31 et 

15 ainsi d'obtenir une separation equilibree, c'est-a-dire d'un volume identique dans 
chacun desdits recipients 35. On remarque egalement, que la premiere partie de la 
derivation 36 etant d'un diametre sensiblement identique au canal constituant Fentree 
33, cette premiere partie 36 constitue au niveau du point d'intersection entre elle et 
ladite entree 33, un moyen permettant de casser les builes 38. 

20 On pent aussi obtenir une separation desequilibree si les volumes des 

compartiments 35 sont differents en fonction du devenir reactionnel de chaque 
compartiment 35. Dans un mode de realisation, le volume de 1' echantillon a repartir est 
egal au volume total des compartiments 35, Dans un autre mode de realisation, le 
volume de I'echantillon a repartir est superieur au volume total des compartiments 35. 

25 Dans ce cas, la purge des lignes superieures 36 et 57 pent etre realisee par Tapplication 
d'une variation de pression ou un autre moyen ou bien on pent prevoir un compartiment 
35 faisant office de compartiment recepteur pour le surplus de liquide et situe en bout 
de la chaine de reaction 52. 

Comme decrit precedemment, il est possible de melanger les differents modes 

30 de realisation de dispositifs de positiomiement 1, 1 K 21 et 31, tels que representes ci- 
dessus. II est possible egalement de faire varier le volume de chaque recipient 5, 15, 25 
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ou 35 afin d'adapter les volumes transferes en fonction des reactions qu'il est 
necessaire de realiser par la suite. 

Ainsi, lorsque I'analyse a effectuer sur I'echantillon que Ton souhaite isoler peut 
s'effectuer sur la totalite du volume de Techantillon, on utilise plutot les trois premiers 
modes de realisation. Lorsque I'analyse a effectuer sur I'echantillon necessite un 
aliquotage, c'est-a-dire une repartition equilibree ou non de ce volume dans differents 
compartiments, on utilise plutot le quatrieme mode de realisation. Ce cas se produit par 
exemple dans le cas d'analyse multiple pour un meme echantillon comme la 
determination simultanee de plusieurs pathogenes aussi bien en immunoessais que dans 
le diagnostic par sondes nucleiques. II est possible d'utiliser ce dispositif pour isoler des 
volumes de liquide compris entre 1 et 5000 microlitres, avantageusement entre 5 et 
2000 microlitres et preferentiellement entre 10 et 1000 microlitres. 

On remarque egalement, que T entree 33 se prolonge au niveau du recipient 35 
sous une forme particuliere bien representee sur la vue en coupe B-B de la figure 11. 
Ainsi, Tentree 33 est de dimension tout a fait normale. Neanmoins, entre cette entree 33 
et le recipient 35, il existe un moyen de drainage 39 de Techantillon liquide 2 afin de 
Torienter et de faciliter son transfer! vers ledit recipient 35. Ce moyen 39 est constitue 
par une forme en biseau dont Tecartement par rapport au film 56 exterieur, qui 
cloisonne le dispositif 31, est sensiblement plus important au niveau du recipient 35 
qu'au niveau de I'entree 33. Cette distance assez faible entre le moyen 39 et le film 56 
facilite rorientafion de Techantillon liquide 2 par simple capillarite. 

Comme sur la figure 5, il est possible de prevoir au fond du recipient 35, un 
canal de sortie 53 pour transferer Techantillon positionne dans ledit recipient 35 vers un 
autre recipient afin d'y subir une reaction ou toute autre manipulation ou stockage. 
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REVENDICATIONS 

L Dispositif de positionnement (31) d'un echantillon liquide (2), deplace par 
5 une variation de pression entre une entree (33) et une sortie (34), un recipient (35) 
reliant I'entree (33) et la sortie (34), caracterise par le fait que rechantillon (2) est 
stoppe automatiquement dans son deplacement des que ledit echantillon (2), apres avoir 
rempli le recipient (35), atteint le point d' intersection entre une derivation (36 et 37) et 
ladite sortie (34), la derivation (36 et 37) reliant directement ladite entree (33) avec la 
10 sortie (34). 

2. Dispositif, selon la revendication 1, caracterise par le fait que la derivation (6, 
16, 26 ou 36 et 37) est reliee a une entree (3, 13, 23 ou 33) d'un autre recipient (5, 15, 
25 ou 35), et que le nombre de recipients (5, 15, 25 et/ou 35) monte en serie est au 

15 moins egal a deux. 

3. Dispositif, selon Tune quelconque des revendications 1 ou 2, caracterise par 
le fait que le remplissage d'un recipient (5, 15, 25 ou 35) s'effectue par gravite. 

20 4. Dispositif, selon Tune quelconque des revendications 1 a 3, caracterise par le 

fait que la derivation (6, 16, 26 ou 36 et 37) est d'une section transversale inferieure a la 
section transversale de I'entree (3, 13, 23 ou 33) et/ou de la sortie (4, 14, 24 ou 34) sur 
tout ou partie de sa longueur. 

25 5. Dispositif, selon Tune quelconque des revendications 1 a 4, caracterise par le 

fa^t que le recipient (5, 15 ou 25) est constitue par un canal d'un diametre sensiblement 
identique au diametre de Tentree (3. 1 3 ou 23) et/ou de la sortie (4, 14 ou 24). 

6. Dispositif, selon Tune quelconque des revendications 1 a 4, caracterise par le 
30 fait que le recipient (35) est constitue par un compartiment dont la section est 
superieure au diametre de Tentree (33) et/ou de la sortie (34). 
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7. Dispositif, selon Tune queiconque des revendications 1 a 6, caracterise par le 
fait qu'un moyen (18, 28 ou 38), permettant de casser les bulles que rechantillon 
liquide (2) pourrait creer, est present entre I'entree (13, 23 ou 33) et la derivation (16, 

5 26 ou 36 et 37). 

8. Dispositif, seion la revendication 7, caracterise par le fait que le moyen (18, 
28 ou 38), permettant de casser les bulles, est constitue d'un canal de section 
transversale strictement superieure a la section transversale de la derivation (16, 26 ou 

10 36 et37). 

9. Dispositif, selon Tune queiconque des revendications 1 a 8, caracterise par le 
fait que chaque canal, constituant I'entree (3, 13, 23 ou 33) et/ou la sortie (4, 14, 24 ou 
34) et/ou chaque recipient (5, 15, 25 ou 35), est parcouru longitudinalement, en tout ou 

15 partie, par au moins un moyen de drainage (39) de I'echantillon liquide (2). 

10. Dispositif, selon Tune queiconque des revendications 1 a 9, caracterise par 
le fait qu^au moins un des recipients (5, 15, 25 ou 35) est associe a un volume tampon. 

11- Procede d'utilisation d'un dispositif. selon Tune queiconque des 
revendications 1 a 1 1 , dans lequel au moins deux recipients sont montes en serie selon 
les caracteristiques suivantes : dispositif de positionnement (1, 11 ou 21) d'un 
echantillon liquide (2), deplace par une variation de pression entre une entree (3, 13 ou 
23) et une sortie (4, 14 ou 24), un recipient (5, 15 ou 25) reliant I'entree (3, 13 ou 23) et 

25 la sortie (4, 14 ou 24), caracterise par le fait que Techantillon (2) est stoppe 
automatiquement dans son deplacement des que ledit echantillon (2) est present dans le 
recipient, et n'est plus present au niveau du point d' intersection entre une derivation (6, 
16 ou 26) et ladite entree (3, 13 ou 23), la derivation (6, 16 ou 26) reliant directement 
Tentree (3, 13 ou 23) avec ladite sortie (4, 14 ou 24), le volume de chaque recipient est 

30 calcule en fonction de la repartition que Ton souhaite obtenir pour chaque chaine de 
reaction en relation avec au moins un recipient. 
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12. Precede, selon la revendication 1 1, caracterise en ce que le volume de tous 
les recipients est identique. 
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1. Basis of the report 



1. With regard to the elements of the international application:* 
I I the international application as originally filed 

[XI the description: 

pages 1,2,4-16 

pages 

pages 3 ^^^^ 



, as originally filed 
, filed with the demand 



, filed with the letter of 



13 March 2001 (13.03.2001) 



the claims: 

pages 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 

, as amended (together with any statement under Article 19 

, filed with the demand 



1-12 



filed with the letter of 



the drawings: 

pages 

pages 

pages 
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13 March 2001 (1 3 .03 .200 1 ) 



, as originally filed 
, filed with the demand 



, filed with the letter of 



I I the sequence listing part of the description: 

pages 

pages 

pages 



, as originally filed 



, filed with the demand 



filed with the letter of 



2. With regard to the language, all the elements marked above were available or furnished to this Authority in the language in which 
the international application was filed, unless otherwise indicated under this item. 

These elements were available or furnished to this Authority in the following language which is: 

n 

the language of a translation fumished for the purposes of international search (under Rule 23.1(b)). 

□ 

the language of publication of the international application (under Rule 48.3(b))- 

the language of the translation fumished for the purposes of international preliminary examination (under Rule 55.2 and/ 
or 55.3). 

3. With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed in the international application, the international 
preliminary examination was carried out on the basis of the sequence listing: 

I I contained in the international application in written form. 

□ 

filed together with the international application in computer readable form, 
fumished subsequently to this Authority in written form, 
ftimished subsequently to this Authority in computer readable form. 

The statement that the subsequently fumished written sequence listing does not go beyond the disclosure in the 
intemational application as filed has been fumished. 

The statement that the information recorded in computer readable form is identical to the written sequence listing has 
been fumished. 



□ 
□ 
□ 

□ 
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The amendments have resulted in the cancellation of: 

I I the description, pages 

I I the claims, Nos. 

the drawings, sheets/fig 



^ I I This report has been established as if (some of) the amendments had not been made, since they have been considered to go 
— ' beyond the disclosure as filed, as indicated in the Supplemental Box (Rule 70.2(c)).** 

* Replacement sheets which have been furnished to the receiving Office in response to an invitation under Article 14 are referred to 
in this report as "originally filed" and are not annexed to this report since they do not contain amendments (Rule 70 A 6 
and 70.17), 

** Any replacement sheet containing such amendments must be referred to under item J and annexed to this report. 
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V. Reasoned statement under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or industrial applicability; 
citations and explanations supporting such statement 

1 . Statement 

Novelty (N) 

Inventive step (IS) 
Industrial applicability (lA) 

2. Citations and explanations 
See separate sheet 



Claims 2, 6-8, 11, 12 VES 

Claims 1, 3-5, 9, 10 NO 

Claims 

Claims 2, 6-8, 11, 12 NO 

Claims ^"^^ YES 
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VIII. Certain observations on the international application 



The following observations on the clarity of the claims, description, and drawings or on the question whether the claims are fully 
supported by the description, are made: 



See separate sheet 
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Supplemental Box . 

(To be used when the s pace in any of the preceding boxes is not sufficient) 

Continuation of: Separate sheet 

Boxes V and VIII 

1 . Clarity of the claims 

The claims are unclear (PCT Article 6) for the 
following reasons: 

1.1 Expressions such as ''is halted", ''reaches", "moved" 
and "after having filled" are all method steps that 
cast doubt on the category of the claim [category 
of the claims, see the PCT Guidelines, C-III-3.1]. 

1.2 Claim 1 reads as follows: "Device [for positioning] 
a liquid sample moved by pressure variation between 
an inlet and an outlet [...]". It is not clear 
whether the inlet and outlet are structural 
features of the subject matter of the claim 
[definition of structural features by the function 
thereof; PCT Guidelines, C-III-4-8a]. 

1.3 The expressions "is automatically halted" and "is 
no longer present at the intersection between a by- 
pass duct and said inlet" in independent claim 10 
are unclear. Indeed, it appears that the problem to 
be solved by the subject matter of said claim is 
that of accurately locating a specific amount of 
transferred liquid (page 3, second paragraph) . 
However, the above-mentioned expressions merely 
express the result to be achieved (see the PCT 
Guidelines, C-III-4.7). Therefore, the claim fails 
to comply with the requirements of PCT Article 6. 
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2 . Novelty 

2.1 To the extent that claim 1 can be understood, the 
subject matter thereof is not novel over document 
Dl (EP-A-0 803 288) (see, in particular, the 
embodiment shown in figure 7) (PCT Article 33(2)). 
Indeed, Dl (figure 7) has the same structural 
features as claim 1, namely, for example, the 
container (3), the inlet (2a), the outlet (2b), the 
by-pass (6) and the pipe. In fact, the pipe 
constituted by the two assemblies 2a/3/2b is 
suitable for discharging the excess amount of 
sample . 

2.2 Furthermore, dependent claims 3 to 5 and 9 do not 
appear to contain features that would render the 
subject matter of claim 1 novel over the prior art. 

2.3 To the extent that claim 10 can be understood, and 
taking into account the objection raised in point 
1.3 above, the subject matter of claim 10 is not 
novel over the closest prior art described in 
document Dl . 

3 . Inventive step 

Given the objections raised above in connection 
with clarity, the subject matter of dependent 
claims 2, 6 to 8, 11 and 12 does not involve an 
inventive step (PCT Article 33(3)). 
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